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DIAGNOSTIQUER une sclerose en plaques. 



ARGUMENTER I’attitude therapeutique 
et PLANIFIER le suivi du patient. 

DECRIRE les principes de la prise en charge 
au long cours d’un malade presentant 
un deficit moteur progressif. 


La sclerose en plaques est une maladie chronique diffuse du 
systeme nerveux central (cerveau, tronc cerebral et rmoelle epi- 
niere). II s’agit d’une pathologie inflammatoire auto-immune dont 
la cible est la myeline. La sclerose en plaques est la premiere 
cause de handicap neurologique du sujet jeune. 

Sclerose en plaques 

Terrain 

La sclerose en plaques affecte environ 2 millions de personnes 
dans le monde, et 80 000 personnes en France. Elle est plus fre- 
quente dans I’hemisphere Nord. Son incidence en France est de 
8 cas pour 1 00 000 habitants et par an. II s’agit de la maladie 
neurologique la plus invalidante debutant chez I’adulte jeune a 
un age moyen situe entre 20 et 40 ans. La sclerose en plaques a 
une predominance feminine avec un sex-ratio de 3 femmes 
pour 1 homme. 

Causes 

Elies sont multifactorielles. 

I.Genetique 

La sclerose en plaques n’est pas une maladie hereditaire, mais 
fait intervenir un terrain de susceptibility genetique. Chez les 
jumeaux monozygotes, il existe un taux de concordance rmaxi- 
mun de 25 %. La prevalence de la sclerose en plaques dans la 
population generale est de 0,1 % ; de 2,75 % lorsqu’un des 
parents est atteint et de 4 % lorsqu’un frere ou une soeur est tou- 
che. Les formes familiales de sclerose en plaques represented 
10 % des cas. La sclerose en plaques est une maladie polyge- 
nique faisant intervenir des genes irmpliques dans la reponse 
immunitaire (par exemple : HL4 DRB1 1 5*01 ). 


2. Environnement 

Comme le prouve le modele des migrations, I’environnement 
semble intervenir sur le risque de sclerose en plaques. Ainsi, les 
personnes migrant avant Page de 15 ans d’une zone de forte 
prevalence vers une zone de faible prevalence ont un risque peu 
important de declarer une sclerose en plaques et inversement, 
ce qui n’est pas le cas si la migration se fait a Page adulte. Plu- 
sieurs facteurs environnementaux sont incrimines dans le risque 
de sclerose en plaques : le virus d’Epstein-Barr (rmononucleose 
infectieuse surtout si elle est symptomatique) ; la vitamine D et 
I’ensoleillement ; le tabac ; I’obesite infantile. 

Physiopathologie 

La sclerose en plaques est une pathologie touchant exclusive- 
ment le systeme nerveux central. 

Des clones de lymphocytes T et B sont actives dans la circulation 
sanguine puis traversed la barriere hemato-encephalique qui isole 
le systeme nerveux central. Une fois dans le cerveau, des cellules 
immunoactives, des cytokines pro-inflammatoires, des anticorps 
sont liberes et vont concourir a I’attaque de la gaine de myeline. La 
sclerose en plaques est done une maladie inflammatoire, auto- 
immune, demyelinisante du systeme nerveux central. Par I’atteinte 
de la myeline, le passage de Pinflux nerveux est touche, entraTnant 
des signes cliniques. Les mecanismes de rermyelinisation perrmet- 
tent, au debut, une recuperation neurologique. Une souffrance de 
I’axone semble co-exister avec I’atteinte rmyelinique. 

Diagnostic 

Deux evenements cliniques la caracterisent : la poussee et la 
progression (fig. 1). 
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La poussee correspond a I’apparition de signes neurologiques 
ou a r aggravation de signes preexistants, durant plus de 24 heures, 
en dehors de fievre, a plus de un mois de la derniere poussee. 

La progression est definie par I’aggravation des signes durant 
6 mois et plus. 

1 . Phase de debut (fig. 2 et 3) 

Quatre-vingt-cinq pour cent des patients demarrent leur maladie 
par une forme a poussees. Ces poussees peuvent se manifester 
par un ou plusieurs des signes et/ou symptomes suivants. 

Signes sensitifs : la sclerose en plaques debute par des signes 
sensitifs dans 45 % des cas. Ms sont souvent subjectifs, de distri- 
bution, ne correspondent pas toujours a un dermatome. Ms peuvent 
etre en bande autour d’un ou deux membres, de I’abdomen, par- 
fois une zone de sensation anormale en « patch » est decrite. Les 
signes sensitifs sont a type d’hypo- ou d’anesthesie, il peut s’agir 
de signes positifs (brulures, paresthesies, dysesthesies, engour- 
dissements, ruissellement, voile. . .). II existe un signe sensitif quasi- 
ment specifique : le signe de Lhermitte (sensation de decharge 
electrique descendant dans le dos et les membres lors de la flexion 
de la fete) termoignant d’une atteinte cordonale posterieure. L’exa- 
minateur peut observer une atteinte de la voie lemniscale (sensibi- 
lite epicritique et proprioceptive ) et/ou extralemniscale (sensibilite 
thermoalgique et tact grassier) 
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Des douleurs surviennent dans la sclerose en plaques (douleurs 
neurogenes, dysesthesies, spasmes secondaires a la spasticite), 
plus souvent dans les formes evoluees. 

Signes moteurs : ils inaugurent la sclerose en plaques dans 30 % 
des cas. Ils se manifestent par une lourdeur, une faiblesse des 
membres. Les membres inferieurs sont plus souvent atteints et plus 
precocement que les bras et les mains avec souvent un deficit 
asymetrique. Le malade n’arrive plus a courir, puis peut observer 
une reduction de son perirmetre de marche. L’ atteinte peut se 
limiter a des anomalies de reflexes osteotendineux vifs, diffusants 
et polycinetiques, mais la maladie peut s’exprirmer par une para- 
paresie spastique. Une trepidation epileptoide des pieds est sou- 
vent presente, de rmeme qu’un signe de Babinski qui peut etre la 
seule manifestation de I’atteinte pyramidale. 

La spasticite des membres superieurs et inferieurs est fre- 
quente, elle aide les patients paretiques a marcher en fauchant 
mais elle est aussi a I’origine de gene et d’inconfort. 

Signes visuels : la nevrite optique retrobulbaire (NORB) est une 
des manifestations les plus frequentes dans la sclerose en 
plaques comme premiere poussee (20 % des cas). Elle se traduit 
par une baisse d’acuite visuelle sur quelques heures ou quelques 
jours, unilateral a type de voile, accompagnee de douleurs 
periorbitaires aggravees par les mouvements oculaires. L’exami- 
nateur trouve une baisse d’acuite visuelle d’importance variable 
avec parfois un scotome central ou paracentral, une alteration de 
la vision des couleurs avec une dyschromatopsie d’axe vert- 
rouge. Au fond d’oeil, la papille est le plus souvent normale au 
debut, puis il peut exister un flou du bord nasal et une hyperhemie. 
Un oedeme papillaire est present dans 1 0 % des cas. 

La motricite pupillaire intrinseque est rarement touchee. Le phe- 
nomene de Marcus Gunn (dilatation paradoxale de la pupille du 
cote atteint lors de I’eclairage alterne de chaque oeil) temoigne d’un 
deficit du reflexe pupillaire afferent homolateral, il est frequemment 
associe aux nevrites optiques retrobulbaires. 

Troubles de I’equilibre, vertiges : I’atteinte vestibulaire se revele par 
des sensations vertigineuses avec signes d’instabilite d’origine 
vestibulaire. Les troubles peuvent egalement correspondre a une 
atteinte cerebelleuse (ataxie, dysmetrie, hypermetrie, adiadoco- 
cinesie, asynergie, tremblement d’intention, dysarthrie cerebel- 
leuse, hypotonie). 

Troubles vesico-sphincteriens et sexuels : les troubles de defecation 
et surtout mictionnels inaugurent la maladie chez seulement 6 % 
des patients, mais ils surviennent chez 78 % des patients au 
cours de revolution de la maladie. Les patients rapportent des 
pollakiuries, des mictions imperieuses, des incontinences, des 
dysuries, des mictions incompletes necessitant des explorations 
a la recherche d’un residu postmictionnel. La constipation est 
frequente. Une incontinence fecale peut etre rapportee. Les trou- 
bles sexuels chez I’homme se traduisent par des dysfonctions 
erectiles et d’ejaculation. Chez la femme, il s’agit de perte de la 
libido, diminution de la lubrification vaginale, insensibilites 
locales. 
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Sclerose en plaques 

POINTS FORTS A RETENIR 

Q La sclerose en plaques touche 1 Frangais sur 1 000, 

3 femmes pour 1 homme, avec un debut entre 20 et 23 ans. 

Q La sclerose en plaques est une maladie auto-immune 
inflammatoire demyelinisante du systeme nerveux central. 

Q La sclerose en plaques debute par des « poussees » soit 
visuelles, motrices, sensitives dans 85 % des cas. Elle devient 
secondairement progressive 1 fois sur 2 apres 15 ans. 

Q La sclerose en plaques est progressive d’emblee 
dans 15 % des cas, surtout si apres 40 ans. 

Q Le diagnostic de sclerose en plaques est fonde sur 
la dissemination dans I’espace et dans le temps de I’atteinte 
du systeme nerveux central grace a la Clinique et/ou I’lRM. 

Q La prise en charge therapeutique comprend le traitement 
de la poussee (corticoides), de fond (1 re et 2 e ligne) pour 
reduire la frequence des poussees et attenuer la progression 
du handicap, et symptomatique (lutte contre la spasticite, la 
fatigue, les troubles urinaires, la depression). 

»> 



Extremite cephalique : les troubles oculomoteurs sont possibles. 
Un nystagmus le plus souvent horizontal est retrouve, il peut etre 
rotatoire, battant vers le haut ou le bas. La plupart du temps, 
ce nystagmus est asymptomatique, mais il peut occasionner un 
inconfort visuel, une oscillopsie ou une diplopie. 

L’ophtalrmoplegie internucleaire (fig. 4) uni- ou bilaterale est liee 
a des lesions de la bandelette longitudinale posterieure. L’oeil 
ipsilateral a la lesion ne peut pas aller en adduction, alors que 
I’oeil contralateral va en abduction mais avec un nystagmus hori- 
zontal. Les mouvements de convergence sont preserves. 

Des anomalies de la rmobilite extrinseque sont possibles, avec 
des paralysies de lateralite ou de verticalite. 

La dysarthrie est frequente dans la sclerose en plaques. Elle est 
d’origine diverse : cerebelleuse, paralytique, mixte, spastique. 

Des nevralgies du trijumeau peuvent survenir au cours de la 
sclerose en plaques. Elies sont parfois revelatrices. Elle est alors 
souvent indiscernable d’une nevralgie essentielle, tout au moins 
au debut, sauf par son age de survenue, plus jeune, et son 
caractere bilateral dans 1 4 % des cas. 

La paralysie faciale d’expression peripherique est inaugurale 
dans 5 % des cas. 

Autres symptomes : la fatigue concerne environ 75 % des patients ; 
elle peut etre inaugurale. II s’agit d'un des symptomes les plus 
invalidants, alterant la vie quotidienne. Les troubles cognitifs 


concernent 40 % des patients. Ms comprennent des troubles de 
I’attention, de la memoire de travail, du raisonnement, du rmanie- 
ment des concepts, de la vitesse de traitement de I’information. 
Des troubles rmnesiques affectent le stockage de I’information 
mais aussi le rappel differe. Ms peuvent etre precoces. 

La depression et I'anxiete concernent 27 a 54 % des patients. 
L’euphorie decrite dans la sclerose en plaques est caracterisee 
par un etat permanent d’optirmisrme, de satisfaction malgre un 
handicap. 

Symptomes durant moins de 24 heures : le phenomene d’Uhthoff 
correspond a une baisse transitoire, de quelques minutes, de 
I’acuite visuelle declenchee par la chaleur, en periode rmens- 
truelle, en postprandial. II est present chez un tiers des patients et 
fait suite habituellement a une nevrite optique retrobulbaire. II 
existe des equivalents moteurs, sensitifs, oculomoteurs. II traduit 
un bloc de conduction de I’influx nerveux. 

Les manifestations paroxystiques consistent en des episodes 
brefs de quelques secondes, stereotypes, declenches par le mou- 
vement, les stimulations sensitives, I’hyperventilation. Ces mani- 
festations peuvent etre des nevralgies faciales, une dysarthrie, des 
mouvements anormaux paroxystiques (dystonies, choreoathe- 
tose kinesigenique, akinesie paroxystique), un prurit paroxystique. 

Ces differents symptomes peuvent etre isoles ou s’associer. Ms 
peuvent s’accumuler avec le temps. La recuperation apres une 
poussee peut etre complete (2/3 en debut de maladie) ou par- 
tielle avec sequelles, qu’elle soit traitee ou pas. En moyenne, les 
patients ont une poussee tous les 18 mois au debut puis cette 
frequence diminue. 

2. Phase d’etat 

En moyenne, 50 % des patients ayant une forme remittente pas- 
seront en forme secondairement progressive au bout de 10 ans 
avec ou sans poussees surajoutees. Au cours du temps, il existe 
une accumulation des signes et symptomes precedents. Au-dela 
de 1 0 ans devolution, les troubles cognitifs touchent plus de 1 patient 
sur 2, la fatigue, les troubles urinaires et sexuels sont frequents. 
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3. Cas particulars 

Formes progressives d’emblee (15 %) : ces formes touchent autant 
les hommes que les femmes, debutent a un age plus avarice (en 
moyenne 40 ans), avec un handicap qui survient plus vite. Les 
formes d’emblee progressives sont habituellement caracterisees 
par une atteinte medullaire progressive (reduction du perimetre 
de marche, troubles vesico-sphincteriens). Ces formes peuvent 
etre avec ou sans poussees surajoutees. 


Formes dites « benignes » : certaines formes de sclerose en plaques sont 
dites « benignes » a moyen terme. II s’agit de patients encore ambu- 
latoires apres 1 0 ans devolution, sachant que 50 % des patients 
perdent leur statut de forme benigne tous les 1 0 ans suivants. 

4. Evolution et pronostic 

L’ evolution de la sclerose en plaques va des formes dites 
« benignes » aux formes tres rapidement invalidantes, avec tous 
les intermediaires possibles. 


TABLEAU 1 

Criteres de McDonald 2010 

Presentations cliniques 

Donnees supplemental afin de poser le diagnostic de sclerose en plaques 

^ 2 poussees avec signes cliniques 
objectifs de 2 lesions au moins 

Aucune 

^ 2 poussees avec signes cliniques 
objectifs d’une lesion ET un antecedent 
caracteristique de sclerose 
en plaques (semiologie, evolution) 

Aucune 

^ 2 poussees avec signes cliniques 
objectifs d’une lesion 

La dissemination dans I’esoace oourra etre retenue si : 

1 FIRM montre 1 lesion au moins dans 2 des 4 regions caracteristiques de sclerose en plaques 
(periventriculaire, juxtacorticale, sous-tentorielle*, medullaire*) 

1 ou si le patient presente une poussee dans un autre territoire 

1 poussee avec des signes cliniques 
objectifs de 2 lesions au moins 

La dissemination dans le temos oourra etre retenue si : 

1 FIRM montre la presence simultanee de lesions asymptomatiques dont certaines sont rehaussees 
par le gadolinium et d’autres non OU la presence d’une nouvelle lesion T2 et/ou d’une nouvelle 
lesion prenant le gadolinium (quel que soit le delai entre les deux cliches) 

1 ou si le patient presente une nouvelle poussee 

1 poussee avec des signes cliniques 
objectifs d’une lesion 
(syndrome Clinique isole 
ou premier evenement demyelinisant) 

La dissemination dans I’esoace oourra etre retenue si : 

1 FIRM montre 1 lesion au moins dans 2 des 4 regions caracteristiques de sclerose en plaques 
(periventriculaire, juxtacorticale, sous-tentorielle*, medullaire*) 

1 ou si le patient presente une poussee dans un autre territoire 

La dissemination dans le temos oourra etre retenue si : 

1 FIRM montre la presence simultanee de lesions asymptomatiques dont certaines sont rehaussees 
par le gadolinium et d’autres non OU la presence d’une nouvelle lesion T2 et/ou d’une nouvelle 
lesion prenant le gadolinium (quel que soit le delai entre les deux cliches) 

1 ou si le patient presente une nouvelle poussee 

Aggravation progressive de symptomes 
neurologiques evocateurs de sclerose 
en plaques (primaire progressive) 

Presence d’une aggravation de la maladie sur un an (de maniere retrospective ou dans le cadre 
d’un suivi) ET 2 des 3 criteres suivants : 

1 mise en evidence d’une dissemination spatiale au niveau encephalique (^ 1 lesion T2 dans au moins 

1 region caracteristique de la sclerose en plaques [periventriculaire, juxta-corticale, sous-tentorielle]) 

1 mise en evidence d’une dissemination spatiale au niveau medullaire (^ 2 lesions T2 medullaires) 

1 mise en evidence d’une synthese intrathecale d’immunoglobulines (presence d’une augmentation 
de I’index IgG et/ou de bandes oligoclonales) 

* Si le patient presente une symptomatologie medullaire ou du tronc cerebral, la/les lesion(s) symptomatique(s) ne sont pas prises en compte dans ce calcul. 
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Sclerose en plaques 

POINTS FORTS A RETENIR 

Q La predominance feminine. 

Q La nevrite optique retrobulbaire comme presentation 
clinique revelatrice. 

Q Le risque de handicap a long terme. 

Q La notion de dissemination « temporo-spatiale » du 
processus lesionnel clinique ou IRM au sein du systeme 
nerveux central. 

Q Les resultats de I’analyse du liquide cephalo-rachidien. 

Q Les definitions de poussees, formes remittentes 
et de progression, primitive ou secondaire. 

Q Le traitement des poussees avec les glucocortico'i'des. 

Q Les principes therapeutiques de fond : 
immunomodulateurs (interferons, acetate de glatiramere) 
versus immunosuppresseurs. 

Q Importance des traitements symptomatiques (contre la 
spasticite, la depression, les troubles genito-sphincteriens). 



Des facteurs predictifs cliniques de bon pronostic ont ete mis 
en evidence parmi lesquels un age de debut precoce, le fait 
d’etre une femme, un debut remittent, un debut par une nevrite 
optique retrobulbaire, un delai entre les deux premieres pous- 
sees superieur a 2 ans. 

Des courbes de survie montrent des medianes de delais d’atteinte 
des principaux niveaux de handicap evalues par I’echelle EDSS 
{Expanded Disability Status Scale). Cinquante pour cent des 
patients atteindront I’EDSS 4 (limitation du perimetre de marche) 
au bout de 8 ans ; I’EDSS 6 (recours a une canne) apres 20 ans 
devolution ; et I’EDSS 7 (fauteuil roulant) apres 30 ans. 

Diagnostic 

Le diagnostic de sclerose en plaques est fonde sur un faisceau 
d’arguments cliniques et paracliniques (fig. 5 a 7) de dissemination 
temporelle et spatiale d’atteinte du systeme nerveux central en 
dehors d’une autre maladie evolutive. 

La dissemination temporelle des lesions se definit comme la succes- 
sion d’episodes neurologiques au sein du systeme nerveux central 
dans le temps, elle peut etre demontree a I’interrogatoire, I’examen 
clinique ou grace a I’lRM par la mise en evidence de fagon contem- 
poraine de lesions se rehaussant par le gadolinium (signant une 
souffrance du systeme nerveux central recente) et d’autres pas. La 
survenue d’une nouvelle lesion IRM sur un nouvel examen permet 
d’obtenir aussi ce critere de dissemination temporelle. 


La dissemination spatiale des lesions est prouvee par la mise en 
evidence d’une atteinte de plusieurs zones du systeme nerveux 
central soit a I’anamnese ou a I’examen clinique, soit a I’lRM. 

Cette quete de la dissemination spatiale et temporelle est 
clinique mais aussi obtenue avec I 1 IRM. Le diagnostic de scle- 
rose en plaques peut done etre fait devant la survenue de deux 
poussees mais, en cas de poussee unique, le critere de dissemi- 
nation temporo-spatiale peut etre obtenu par I’lRM. 

Criteres de McDonald 

Des criteres diagnostiques de la sclerose en plaques ont ete 
etablis (tableau 1). Ces criteres peuvent permettre le diagnostic de 
sclerose en plaques des la premiere poussee a condition que les 
criteres de dissemination spatiale et temporelle soient remplis. La 
dissemination spatiale est definie par la presence d’au moins une 
lesion T2 dans 2 des 4 localisations considerees comme carac- 
teristiques de la sclerose en plaques : juxtacorticale, periventricu- 
laire, infratentorielle, au niveau de la moelle epiniere (tableau 2). 

La dissemination temporelle est prouvee par I’apparition d’une 
lesion en T2 quel que soit le delai par rapport a I’ IRM initiale ou 
par la presence sur I’lRM initiale a la fois de lesions se rehaussant 
par le gadolinium et de lesions ne se rehaussant pas (tableau 3). 
Cette deuxieme possibility evite d’attendre la deuxieme IRM pour 
poser le diagnostic de sclerose en plaques chez certains patients 
avec un syndrome clinique isole (ou premier evenement demyeli- 
nisant). La realisation d’une seconde IRM est necessaire afin de 
confirmer une dissemination temporelle chez les patients n’ayant 
pas sur I’lRM initiale a la fois des lesions prenant le gadolinium et 
d’autres pas. 

Si ces criteres de dissemination temporelle et spatiale ne sont 
pas respectes, il est necessaire d’attendre la survenue d’une 
deuxieme poussee clinique ou la dissemination temporo-spatiale 
a I’lRM pour affirmer le diagnostic de sclerose en plaques. 

Les criteres diagnostiques des formes d’emblee progressives 
de sclerose en plaques imposent une annee de progression de la 
maladie et 2 des 3 criteres suivants : preuve d’une dissemination 
spatiale dans le cerveau : au moins une lesion en T2 dans au moins 
une zone caracteristique (periventriculaire, juxtacorticale, infra- 
tentorielle) et/ou preuve de dissemination spatiale dans la moelle 


i Criteres IRM de dissemination spatiale 

CD 


La dissemination spatiale est demontree par la presence d’au 
moins 1 lesion T2 dans au moins 2 des 4 zones suivantes : 

I periventriculaire I juxtacorticale I infratentorielle I moelle epiniere 

Une prise de gadolinium n’est pas requise pour la dissemination spatiale. 

En cas de syndrome du tronc cerebral ou de la moelle epiniere, 
les lesions symptomatiques sont exclues des criteres et ne contribuent 
pas au comptage des lesions. 
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epiniere : au moins deux lesions en T2 dans la moelle epiniere 
et/ou un liquide cerebro-spinal positif (bandes oligoclonales ou 
index d’lgG eleve). 

Examens complementaires 

1. Bilan biologique 

II n’existe aucun test biologique specifique pour le diagnostic 
de sclerose en plaques. Un bilan biologique minimal est realise 
afin d’ecarter les diagnostics differentials : hermogramrme, 
recherche d’un syndrome inflammatoire biologique (vitesse de 
sedimentation). En fonction de ce dernier, des serologies pour- 
ront etre dermandees (Lyme, VIH et syphilis...) ou des maladies 
auto-immunes systemiques a tropisme neurologique sont 
recherchees (lupus, syndrome de Gougerot-Sjogren. . .). 

2. Analyse du liquide cerebro-spinal par ponction lombaire 

Elle n’est pas obligatoire pour le diagnostic, elle est maintenant 
surtout utile pour elirminer les diagnostics differentials de la scle- 
rose en plaques. Elle peut etre normale. Dans un tiers des cas, la 
cytologie revele une pleiocytose superieure a 5 elements blancs 
par mm 3 , mais inferieure a 50 elements, constitute de lympho- 
cytes ou de lymphoplasmocytes actives. L’analyse du liquide 
peut permettre de demontrer le caractere inflammatoire du sys- 
teme nerveux central. Une hyperproteinorachie inferieure a 1 g/L 
est retrouvee dans 25 % des cas. Une secretion intrathecale d’lgG 
peut etre demontree quantitativement par I’index de Link (> 0,70) 
[rapport des IgG du liquide cephalo-rachidien/sang sur rapport 
albuminesang/liquidecephalo-rachidien]. Cette secretion intrathe- 
cale d’lgG est repartie en bandes oligoclonales mises en evi- 
dence par immunofixation ou isoelectrofocalisation du liquide 
cerebro-spinal (85 % des scleroses en plaques). 

3. Potentiels evoques 

Les potentiels evoques visuels, sensitifs, moteurs, auditifs 
n’ont plus lieu d’etre dans le diagnostic de la sclerose en plaques. 

Diagnostics differentiels 

Une atteinte au-dela du systeme nerveux central, c'est-a-dire 
une atteinte du systeme nerveux peripherique, une atteinte sys- 
temique doivent faire evoquer d’autres diagnostics que celui de 
la sclerose en plaques. 


co 

| Criteres IRM de dissemination temporelle 

<c 


La dissemination temporelle peut etre demontree par : 

I une nouvelle lesion T2 et/ou une prise de gadolinium sur le suivi 
IRM quel que soit le delai par rapport a FIRM initiale 

I la presence simultanee de lesions asymptomatiques prenant 
le gadolinium et d’autres ne le prenant pas quel que soit le moment 
de la realisation de FIRM 


i Signes typiques de la sclerose en plaques et 
| « drapeaux rouges » evoquant un autre diagnostic 

Signes typiques 
de la sclerose en plaques 

Drapeaux 

rouges 

1 Ophtalmoplegie internucleaire 

1 Signe de Lhermitte 

1 Nevrite optique 

1 Hemianopsie laterale homonyme 

1 Troubles phasiques 

1 Syndrome extrapyramidal 

1 Cecite complete 

1 Surdite totale 

1 Atteinte du systeme nerveux 
peripherique 


Si certains signes sont typiques de la sclerose en plaques (oph- 
talmoplegie internucleaire, signe de Lhermitte, nevrite optique), 
d’autres doivent etre consideres comme des « drapeaux rouges » 
et faire envisager d’autres diagnostics (hemianopsie laterale hormo- 
nyme, cephalees, aphasie, surdite, syndrome extrapyramidal, 
cecite bilaterale, epilepsie) [tableau 4]. 

La survenue de nevrites optiques recuperant mal ou d’emblee 
bilaterales et/ou la survenue de tableau medullaire avec a FIRM 
rmedullaire un hypersignal depassant 3 corps vertebraux de hau- 
teur et transverse doivent faire rechercher une maladie de Devic 
par le dosage des anticorps antineuromyelite optique (anticorps 
anti-NMO). 

Enfin, la presence d’un syndrome inflammatoire biologique doit 
orienter vers d’autres pathologies (lupus, sarcoidose, maladie de 
Behget, syndrome de Gougerot-Sjogren, vascularite cerebrale). 

Les diagnostics differentiels des formes progressives correspon- 
dent a des myelopathies chroniques comprennent notamment les 
myelopathies cervico-arthrosiques, et la maladie de Biermer. 

Principes therapeutiques 

Traitement des poussees 

Le traitement des poussees repose sur I’utilisation de bolus de 
methylprednisolone. Sachant que 2 tiers des poussees recupe- 
rent spontanerment,en debut de maladie, la decision d’introduire 
un traitement des poussees depend de la gene engendree. Le 
traitement va de I’abstention therapeutique a I’utilisation de bolus 
de methylprednisolone a raison de 1 g/j de methylprednisolone 
pendant 3 jours. Le traitement permet une recuperation plus 
rapide mais pas meilleure a moyen terme. En effet, il diminue la 
duree et I’intensite des poussees sans reduire les sequelles ni 
prevenir les poussees a venir. 

Le traitement des poussees est habituellement bien tolere, avec 
parfois survenue de bouffees de chaleur, d ’excitation psychomotrice, 
d’insomnie, dysgueusie, d’asthenie, de troubles metaboliques 
(hyperglycemie, hypokaliemie). Afin de prevenir les complications 
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graves (psychose aigue, saignement digestif, arythmie, choc 
anaphylactique, crise comitiale, septicemie), les premieres perfu- 
sions sont realisees en milieu hospitalier sur 2 ou 3 heures avec 
regime pauvre en sel et glucides, les perfusions suivantes peu- 
vent se faire a domicile. Avant la cure, toute infection evolutive doit 
etre ecartee. Un bilan ionique (kaliemie, glycemie), un electrocar- 
diogramme, une numeration formule sanguine avec vitesse de 
sedimentation ou proteine C reactive doivent etre realises. 

Traitement de fond 

Les traitements de fond des formes remittentes de sclerose en 
plaques ont pour objectifs de reduire la frequence des poussees 
et de ralentir la progression du handicap. Ms comportent diffe- 
rents paliers dependant de « Pagressivite » de la maladie. 

Le premier palier comprend des traitements immunomodulateurs 
dont les interferons beta (IFN ; Avonex 30 pg [IFN beta 1 a] 1 injection 
par semaine en intramusculaire ; betaferon 8MUI [FN beta 1b] 1 
injection sous-cutanee 1 jour sur 2 ; Extavia [IFN beta 1 b] 1 injection 
sous-cutanee 1 jour sur 2 ; Rebif 22 ou 44 pg [IFN beta la] 1 injec- 
tion sous-cutanee 3 fois par semaine) et I* acetate de glatiramere 
(copaxone 20 mg, 1 injection sous-cutanee par jour). Les interferons 
beta peuvent occasionner des irritations et parfois des necroses 
cutanees, des syndromes pseudo-grippaux des leur initiation, pre- 
venus par la prise de paracetamol et/ou AINS avant leur administra- 
tion et par une titration (augmentation progressive de la dose). Les 
interferons beta peuvent induire des anemies, leucopenies et/ou 
thrombopenies, des dysthyroidies, des augmentations des 
enzymes hepatiques, le plus souvent transitoires et non severes. 
Ces effets secondaires potentiels imposent une surveillance biolo- 
gique (hemogramrme, transaminases). Ms tendent a diminuer avec le 
temps. L’ acetate de glatiramere ne necessite aucune surveillance 
biologique, il peut induire des episodes d’oppression thoracique 
benins chez moins de 3 % des patients, sa tolerance aux sites d ’in- 
jection n’est pas toujours bonne, avec la survenue d’induration. En 
termes d’efficacite, ces traitements immunomodulateurs reduisent 
la frequence des poussees en moyenne de 30 a 40 %, avec une effi- 
cacite limitee sur la progression du handicap. Initialement, les interfe- 
rons beta et r acetate de glatiramere ne pouvaient etre prescrits 
qu’apres la survenue de 2 poussees (3 pour I’lFN beta 1 a en intra- 
musculaire) dans I’annee precedente. Depuis une periode plus 
recente, ces traitements peuvent etre prescrits des la premiere 
poussee a condition que FIRM cerebrale permette de demontrer la 
dissemination temporo-spatiale. Ces traitements de premier palier 
ont prouve leur innocuite a long terme. 

En cas d’echec des traitements de premiere ligne ou lors de 
formes agressives d’emblee, un traitement immunosuppresseur 
de seconde ligne peut etre utilise. Ces traitements comprennent 
le natalizumab (Tysabri) qui bloque I’entree des lymphocytes 
actives dans le systeme nerveux central, et le fingolimod (Gilenya) 
qui sequestre les lymphocytes dans les organes lymphoides 
peripheriques. Tysabri s’administre en perfusion rmensuelle et 
expose a des risques de leucoencephalite multifocale progressive 



periventriculaires et juxtacorticaux de la substance blanche encephalique. 



annulaire par le gadolinium d’une lesion. 
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SCLEROSE EN PLAQUES 


1 


Qu’est-ce qui peut tomber a Texamen ? 


La sclerose en plaques est une question 
phare des dossiers de neurologie, 
car elle fait appel aux connaissances 
semiologiques, au raisonnement 
diagnostique et a une prise en charge 
tres standardise. De plus, cette maladie 
handicapante aboutit sur les difficultes 
medico-sociales du handicap. Par 
exemple, il peut vous etre propose : 

C Une jeune femme bijoutiere fait une 
nevrite optique isolee avec sequelles 
visuelles avec une IRM encephalique 
normale. Deux ans apres, elle presente 
un syndrome de Brown-Sequard 
de niveau TH5 gauche. L’IRM encephalique 
et medullaire repond aux criteres 
de dissemination temporo-spatiale. 


Pour ce dossier, les questions 
s’orienteront d’abord sur la demarche 
diagnostique, a la quete de la 
dissemination temporo-spatiale, sur la 
strategic therapeutique (traitement de 
la poussee, puis de fond) et les mesures 
a prendre vis-a-vis de son travail. 

6 Un patient de 30 ans presente 
des troubles sensitivo-moteurs 
aux membres inferieurs d’installation sur 
quelques jours, sans facteur declenchant, 
aboutissant a une impossibility de monter 
les escaliers. Un antecedent de diplopie 
pendant 3 semaines 2 ans avant est 
retrouve a Nnterrogatoire. 

Les questions porteront sur les 
hypotheses diagnostiques a evoquer 


devant I’atteinte des membres inferieurs 
(polyradiculonevrite de Guillain-Barre, 
souffrance medullaire, syndrome de la 
queue de cheval). Puis, des donnees 
d’examens cliniques vous seront donnees 
(syndrome pyramidal, troubles 
sphincteriens, atteinte cordonale 
posterieure) et il vous sera demande 
votre proposition diagnostique. La notion 
d’atteinte medullaire et I’antecedent 
de diplopie orienteront vers une 
dissemination temporo-spatiale 
lesionnelle en faveur du diagnostic de 
sclerose en plaques. Une IRM encephalique 
et medullaire devra etre commentee 
avec les criteres de dissemination 
temporo-spatiale en neuro-imagerie. 


temps-dependante chez les patients ayant une serologie JC 
virus positive, surtout s’ils ont regu des immunosuppresseurs 
avant. Gilenya est un traitement per os (1 gelule de 0,5 mg quoti- 
dienne) qui necessite une surveillance cardiaque a son introduc- 
tion du fait d’un risque de bradycardie et de bloc auriculoventricu- 
laire, une surveillance biologique compte tenu de la lympho-penie 
induite et ophtalmologique du fait d’un risque d’oedeme macu- 
laire tous les 3 mois. Un risque d’infection virale severe existe. 

Tysabri reduit la frequence des poussees de 68 % a 3 ans et le 
risque de progression du handicap de 42 % a 20 ans. Gilenya 
reduit de 50 % le risque de poussee et celui du handicap de 
fagon significative. 

Un troisieme traitement de seconde ligne est disponible, il s’agit 
de la mitoxantrone (anthracycline). Elle est reservee aux formes 
agressives de sclerose en plaques definies soit par la survenue de 
2 poussees avec sequelles et/ou la progression du handicap au 
cours des 1 2 derniers mois avec une IRM active. Elle s’administre 
en perfusion mensuelle pendant 6 mois compte tenu de la toxicite 
cardiaque cumulee. La mitoxantrone comporte egalement un 
risque de leucemie (2 cas pour 1 000). Du fait de ses effets secon- 
daires, elle necessite une surveillance cardiaque par echographie 
(avant traitement, a 3 et 6 mois puis annuelle pendant 5 ans) ainsi 
qu’une surveillance de I’hemogramme mensuelle pendant 6 mois 
puis trimestrielle pendant 5 ans). 

Concernant les formes progressives de sclerose en plaques, 
de r interferon beta 1 b (Betaferon) peut etre prescrit en cas de 
poussees surajoutees, sinon des immunosuppresseurs (Cellcept, 
Endoxan, methotrexate...) sont parfois utilises sans preuve 
certaine d’efficacite. 
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Traitements symptomatiques 

La prise en charge des symptomes de la sclerose en plaques 
(spasticite, troubles vesico-sphincteriens, fatigue...) fait interve- 
ne differentes specialties (reeducateurs fonctionnels, urologues, 
psychiatres...). Afin de faciliter la prise en compte de ces symp- 
tomes, des consultations multidiciplinaires se sont developpees. 
Elies permettent aussi de s’occuper des repercussions sociales 
de la sclerose en plaques liees aux handicaps qu’elle peut occa- 
sionner, grace a (’intervention du medecin du travail et de I’assis- 
tante sociale. La sclerose en plaques necessite la constitution 
d’un dossier MDPH (maison departermentale du handicap) qui 
permet la reconnaissance du handicap et I’attribution d’aides. 

La reeducation doit etre pluridisciplinaire, adaptee a chaque 
patient afin de ne pas le fatiguer. Son objectif est triple : preserver 
I’independance de la marche, la verticalisation et les activites 
quotidiennes, prevenir et traiter certaines complications (spasti- 
cite, troubles vesicosphincteriens, escarres), adapter I’environ- 
nement du patient avec un ergotherapeute et une assistante 
sociale. Des appareillages orthopediques (attelles, canne...) 
peuvent etre proposes. La cryotherapie (bain en eau froide, vete- 
ments refrigerants) peuvent ameliorer les symptomes. 

1 . Spasticite 

Avant d ’avoir recours a des traitements, il est important d’ecar- 
tertoute epine irritative (fecalome, infection urinaire, escarre, 
ongle incarne, plaie...). Les traitements utilises sont le baclofene 
(Lioresal), le dantrolene (Dantrium), les benzodiazepines (clona- 
zepam (Rivotril), diazepam (Valium), tetrazepam (Myolastan), la 
gabapentine. Les spasmes moteurs douloureux peuvent etre 
attenues par I’utilisation d’antiepileptiques. Le recours a des 
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injections de toxine botulique peut etre utile pour des spasticites 
localisees. Enfin, I’implantation de pompes a Lioresal intrathecale 
ou la realisation de neurotomie peuvent etre envisagees pour les 
spasticites rebelles aux precedents traitements. 

2. Suivi psychiatrique et/ou psychologique 

Ce suivi peut etre utile apres I’annonce du diagnostic et en cas 
de depression. 

3. Troubles vesicosphincteriens 

L’hyperactivite vesicale source d’imperiosites mictionnelles, de 
fuites, de pollakiurie necessite d’eliminer r existence d’epines 
irritatives. La prescription d’anticholinergiques (oxybutynine 
[Ditropan, Driptane], de trospium [Ceris]) peut I’ameliorer. Ces 
traitements necessitent une surveillance du residu postmictionnel. 
L’injection de toxine botulique dans le detrusor peut egalerment 
etre envisagee chez les patients avec autosondages. 

La dysurie et la retention urinaire secondaires a I’hypertonie du 
sphincter lisse de I’uretre peuvent etre ameliorees par les alpha- 
bloquants (alfuzosine [Xatral], tamsulonine [Omix, Josir]) et les per- 
cussions sus-pubiennes. Le recours a des autosondages, voire a 
des derivations urinaires (Bricker), peut s’averer necessaire. 

Les infections urinaires doivent etre traitees si elles sont symp- 
tomatiques. 

La constipation est frequente et doit etre prevenue par I’utilisa- 
tion de laxatifs et de mesures dietetiques. 

L’incontinence anale peut etre amelioree par une evacuation 
rectale quotidienne (lavements, suppositoires de type eductyl). 

Les troubles genitaux chez I’homme a type de troubles de 
I’erection sont armeliores par la prescription de traitements per os 
(sildenafil [viagra], vardenafil [levitra], tadalafil [cialis]) ou intraca- 
verneux. Chez la femme, les traitements ont pour but de diminuer 
les douleurs, les troubles de sensibilite, la secheresse vaginale. 

4. Fatigue 

II s’agit d’un symptorme tres frequent. Ses causes sont multi- 
ples. Les traitements proposes sont I’amantadine (Mantadix), ou 
les antidepresseurs en cas de troubles depresses associes. 


5. Douleurs et manifestations paroxystiques 

Les manifestations paroxystiques douloureuses (signe de Lher- 
mitte, nevralgie du trijumeau, crises motrices paroxystiques) sont 
ameliorees par les antiepileptiques (carbamazepine, gabapen- 
tine, hydantoine, clonazepam). Les nevralgies du trijumeau 
rebelles aux traitements rmedicamenteux peuvent necessiter une 
thermocoagulation du ganglion de Gasser. Les dysesthesies et 
paresthesies peuvent etre attenuees par la gabapentine, le clo- 
nazepam, les antidepresseurs tricycliques. 

6. Troubles cognitifs 

II n’existe pas de traitement specifique des troubles cognitifs. 
Les traitements visent a ameliorer les symptomes pouvant influer 
sur la memoire (asthenie, troubles de I’humeur, anxiete). Des seances 
de reeducation cognitive peuvent etre proposees. 

7. Autres 

La sclerose en plaques est une pathologie du systeme nerveux 
central prise en charge a 1 00 % (ALD 25, pour affection de longue 
duree) pour laquelle des reseaux de prise en charge medico- 
sociaux existent ainsi que des associations de malades.* 


A. Fromont et Th. Moreau declarent n’avoir aucun lien d’interets. 
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